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［目的］血液凝固X皿因子は，血漿中ではaサブユ
ニットとbサブユニットの四量体（a2b2）として，細
胞中ではaサブユニットのみの二量体（a2）として存
在している．aサブユニットを，高濃度トロンビン
で蛋白限定分解すると，N末端の4kDaのアクチベー
シヨンペプチド，活性基の局在する56kDaフラグメ
ントおよびC末端の24kDaフラグメントとなる．こ
れまで作製された抗xm因子モノクローナル抗体
のほとんどは，IgHタイプであった．今回我々は，
IgMタイプに比べて分子量が小さく，親和性が高く，
凍結融解にも安定で，X皿因子の構造と機能の解
析にさらに有利であるlgGタイプの抗X皿因子モノ
クローナル抗体を作製し，その特性を検討した．
［方法］IgG産生ハイブリドーマの割合を高めるた
めに，BALB／cマウスに純化a2を合計13回の長期免
疫を行った．免疫したマウスの脾細胞とNS－1ミエ
ローマ細胞を，ポリエチレングリコールを用いて
細胞融合した．得られたハイブリドーマを肌ISAに
てスクリーニングし，陽性クローンを限界希釈法
でクローニングした．さらに，これを繰り返して
選択されたクローンが産生する抗体が，イムノブ
ロッティングで80kDaのaサブユニットを認識する
のを確認したのち純化した，
［結語］得られたlgGタイプ抗X皿因子aサブユニ
ットモノクローナル抗体（M13－8A4）は，サブクラス
が19G1で，　L鎖がκタイプであり，そのエピトープ
は，24kDaフラグメントに存在した，　M13－8A4はす
べての立体構造におけるX皿因子を認識したが，
トロンビンによってアクチベーシヨンペプチドが
遊離した中間体のa’2や活性酵素のa＊2よりも，む
しろ酵素原のa2に強い親和性を示した．これは，
Xm因子が活性化する過程で，立体構造だけでな
くM13－8A4に対する抗原性も変化させるためと考え
られた．また，M13－8A4は，　X皿因子活性阻害を示
さなかった．これは，活性基が24kDaフラグメント
に局在しないためと考えられた．
〈目的〉我々はSTZ糖尿病ラットの絶食負荷に
てAGMLが発症する事を既に報告した。今回
STZ糖尿病ラットのAGML発症に及ぼすイン
スリン治療の効果について検討した。
〈方法＞8週令のWistar系雄性ラットにSTZ
60㎎／kgを腹腔内投与、投与3日目の飽食時血糖
値が300㎎／d4以上を糖尿病群とした。糖尿病
群をインスリン治療群（中間型インスリン28
u／dayを腹腔内投与）と非治療群に分け実験に
供した。また、STZの代わりにbufferを投与
した健常ラットを対照群として用いた。STZ投
与4週後、24時間の絶食負荷を施行し剖検、AGML
発症の有無、胃液酸度、胃粘膜ヘキソサミソ含量を
測定し、同時に心臓採血にて血中フルクトサミン
値、総蛋白、ガストリン値を測定した。
〈結果＞AGML発症率は対照群0％、インスリ
ン治療群17箇日非治療群53％であり、インスリン
治療によってAGML発症は有意に抑制された。
胃液pHは対照群2，4±0．4、治療部2，2±0．7、非治
療群2．8±0．5と、非治療群で低酸の傾向を認めた。
防御因子の指標となる胃粘膜ヘキソサミン含量は
対照群8．5±1．6、治療群88±1。3、非治療91f　5．6±
0．6μg／㎎D．W．であり、非治療群で有意な低下
をみた。血中ガストリン値は治療群に比し非治療
群で高値であった。血中総蛋白は対照群、治療群
に比し非治療群で低値を示した。また、血中フル
クトサミン値が高値のラットほど、胃粘膜ヘキソ
サミソ含量が低下している傾向が認められた。
＜考案＞STZ糖尿病ラットのインスリン非治療
群では、治療群に比較し胃液が低酸であるにもか
かわらず、高率にAGMLを発症し、胃粘膜ヘキ
ソサミン含量は低下していた。この事から、STZ
糖尿病ラットのAGML発症には、攻撃因子より
も防御因子の関与が大きいと考えられ、AGML
発症抑制には血糖コントロールの重要性が示唆さ
れた。
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